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Wprowadzenie
Niepowodzenia rozrodu stanowią poważny problem 
medyczny, społeczny i demograficzny. Powszechnie 
stosowana definicja, sformułowana przez Światową 
Organizację Zdrowia (WHO, World Health Organization), 
opisuje niepłodność jako niemożność uzyskania ciąży 
przez okres 12. miesięcy, mimo regularnych stosunków 
płciowych (2–4 razy w tygodniu), bez stosowania metod 
antykoncepcyjnych. Według szacunków problem doty-
czy obecnie ok. 10–16% osób w wieku rozrodczym [1]. 
W Polsce boryka się z nim około miliona par, z czego 
większość nie pozostaje pod opieką specjalistycznych 
ośrodków zajmujących się kompleksową diagnostyką 
i leczeniem zaburzeń płodności [2].
Niepłodność jako zjawisko — ze względu na swoją 
skalę i konsekwencje społeczne — ma znaczenie nie tylko 
w odniesieniu do zdrowia i emocjonalnego obciążenia 
starających się o ciążę partnerów. Stanowi również istot-
ny czynnik wpływający na stan demograficzny i wskaźniki 
makroekonomiczne kraju, pośrednio więc i na dobrobyt 
całego społeczeństwa [3, 4].
Podstawowym źródłem informacji dla wielu pacjen-
tów na temat problemu niepłodności pozostaje Internet, 
w tym portale informacyjne, fora oraz blogi. Niepłodne 
pary szukają także pomocy w stowarzyszeniach pacjen-
tów oraz grupach wsparcia. Wydaje się, że mimo rosnącej 
świadomości społecznej, poziom merytorycznej wiedzy 
o przyczynach, diagnostyce i leczeniu zaburzeń płodności 
jest nadal niewystarczający. Taka sytuacja, w połączeniu 
z przekazem medialnym, kreuje u pacjentów z jednej 
strony wyobrażenie o błyskawicznym postępie we wszyst-
kich dziedzinach medycyny, z drugiej zaś — oczekiwanie 
szybkich efektów terapii, pozostające w sprzeczności 
z ograniczeniami fizjologii człowieka i możliwościami 
technologicznymi. Jednocześnie brakuje zorganizowa-
nych działań mających na celu profilaktykę płodności 
oraz edukację społeczeństwa w zakresie racjonalnego 
planowania decyzji prokreacyjnych.
Z uwagi na rozwój medycyny rozrodu w Polsce, szybki 
wzrost liczby nowych ośrodków leczenia niepłodności, 
a także zaangażowanie w proces diagnostyczny i te-
rapeutyczny różnych grup specjalistów (między innymi 
z dziedziny endokrynologii, genetyki, psychologii), wydaje 
się konieczne wypracowanie spójnych zasad postępo-
wania z parami doświadczającymi trudności w poczęciu 
potomstwa.
Optymalnym rozwiązaniem jest opracowanie wytycz-
nych dotyczących diagnostyki oraz leczenia — zgodnie 
z założeniami koncepcji medycyny bazującej na dowo-
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dach naukowych — o wyniki obiektywnych, prospektyw-
nych i randomizowanych badań klinicznych. W praktyce 
jednak takie podejście ma liczne ograniczenia. Projekty 
naukowe związane z medycyną rozrodu wymagają zna-
czących nakładów finansowych, organizacyjnych i ludz-
kich. Stosunek kosztów różnego rodzaju do przewidywa-
nych efektów ekonomicznych wymusza racjonalizację 
w zakresie uruchamianych projektów. Na szeroką skalę 
badania prowadzone są przede wszystkim przez koncer-
ny farmaceutyczne i ośrodki akademickie. W pierwszym 
przypadku inicjatywy badawcze ukierunkowane są na 
zagadnienia związane ze specyfiką branży, w drugim zaś 
często pojawiają się deficyty odpowiedniej technologii 
i trudności zapewnienia szerokiej próby badawczej.
W obliczu takiej sytuacji zarówno organy ustawodaw-
cze, jak i instytucje nadzorcze (jak na przykład Agencja 
Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji, AOTMiT) po-
dejmują swoje działania oraz decyzje także na podstawie 
autorytatywnych opinii ekspertów.
Mając na uwadze troskę o jakość opieki nad pa-
cjentami oraz dążąc do maksymalizacji skuteczności 
prowadzonego leczenia, Polskie Towarzystwo Medycyny 
Rozrodu i Embriologii (PTMRiE) oraz Polskie Towarzy-
stwo Ginekologów i Położników (PTGP) podjęły decyzję 
o wypracowaniu własnych standardów postępowania 
z niepłodną parą. Rekomendacje te powstały w oparciu 
o istniejące wytyczne największych światowych i europej-
skich towarzystw medycznych oraz organizacji ochrony 
zdrowia, a także aktualną literaturę przedmiotową. Źród-
łem dodatkowej wiedzy były również autorskie badania 
kliniczne, wnioski z wieloletniej praktyki klinicznej oraz 
obserwacje członków PTMRiE.
Opracowany dokument nie definiuje w sposób jed-
noznaczny i ostateczny obowiązujących algorytmów, 
pozostawiając każdorazowo wybór ścieżki terapeutycznej 
lekarzowi. Sposób prowadzenia pary powinien być uwa-
runkowany przede wszystkim indywidualną sytuacją i po-
dyktowany wynikami badań diagnostycznych oraz oceną 
na podstawie wywiadu i obrazu klinicznego pacjentów. 
Standardy mają na celu określenie ramowych zasad 
postępowania na etapie diagnostyki i leczenia, a także 
wyposażenie specjalistów zajmujących się zagadnieniem 
niepłodności w odpowiednie narzędzia, wiedzę na temat 
dobrych praktyk oraz wskazówki mogące indukować 
wyższą skuteczność podejmowanych działań.
Diagnostyka i leczenie niepłodności — rekomendacje 
Polskiego Towarzystwa Medycyny Rozrodu i Embriologii 
(PTMRiE) oraz Sekcji Płodności i Niepłodności Polskiego 
Towarzystwa Ginekologów i Położników (SPiN PTGP)
1. Rozpoczęcie diagnostyki i leczenia
Okres bezskutecznych starań o ciążę, po którym para po-
winna skorzystać ze specjalistycznej konsultacji, zależy 
od wieku kobiety, przebiegu jej cykli, przebytych operacji 
w obrębie miednicy, wielkości rezerwy jajnikowej oraz 
planów prokreacyjnych partnerów. U pacjentek młodych 
(poniżej 35. roku życia) bez obciążeń w wywiadzie, roz-
poczęcie diagnostyki w kierunku niepłodności wskazane 
jest po roku regularnego współżycia, u kobiet po 35. 
roku życia — po 6. miesiącach, zaś u pacjentek po 40. 
roku życia — jeszcze wcześniej, nawet bezpośrednio po 
zadeklarowaniu planów prokreacyjnych [5–7]. Wszelkie 
nieprawidłowości w badaniu podmiotowym lub przed-
miotowym kobiety lub mężczyzny, niezależnie od wieku 
pacjentów, usprawiedliwiają wcześniejsze rozpoczęcie 
diagnostyki niepłodności [7–9].
Należy stwierdzić, że diagnostyka i leczenie niepłod-
ności wymaga holistycznego podejścia do problemu. Ze 
względu na stres, jaki dotyka niepłodną parę w okresie 
oczekiwania na dziecko, należy rozważyć konsultację 
psychologiczną. Istotne jest również zalecenie zdrowego 
trybu życia obojgu partnerom, a w szczególności wyeli-
minowanie szkodliwych czynników (tj. niewłaściwej diety, 
używek, tytoniu i nadmiaru alkoholu). Jednocześnie nale-
ży pamiętać, że postępowanie z niepłodną parą obejmuje 
działania ukierunkowane na osiągnięcie jednoznacznie 
określonego celu. Głównym zadaniem zespołu medycz-
nego jest doprowadzenie do uzyskania prawidłowej ciąży 
i urodzenia zdrowego dziecka [10–15].
2. Standardowe wstępne postępowanie 
diagnostyczne
Celem diagnostyki jest ustalenie przyczyn bezdzietności 
oraz opracowanie i wdrożenie optymalnego, zindywidua-
lizowanego leczenia. W pierwszej kolejności diagnostyka 
powinna obejmować ocenę czynności jajników (czy wy-
stępują cykle owulacyjne), anatomii żeńskiego układu 
rozrodczego (czy są drożne jajowody i prawidłowa jama 
macicy) oraz badanie nasienia (czy są prawidłowe para-
metry nasienia) [7, 9].
2.1. Zalecenia dotyczące oceny płodności 
kobiet
W diagnostyce kobiety zasadniczym badaniem jest 
badanie podmiotowe, przedmiotowe wraz z badaniem 
ginekologicznym, wybrane badania dodatkowe, w tym 
hormonalne i obrazowe. Diagnostyka powinna obejmo-
wać wywiad, ze szczególnym uwzględnieniem regular-
ności krwawień miesięcznych i jajeczkowania [7, 16].
U kobiet niemiesiączkujących lub miesiączkujących 
nieregularnie rekomendowane są badania hormonalne: 
oznaczenie stężenia hormonu folikulotropowego (FSH, 
follicle–stimulating hormone), hormonu luteinizującego 
(LH, luteinizing hormone), estradiolu, tyreotropiny (TSH, 
thyroid–stimulating hormone), testosteronu i prolaktyny. 
W klinicznie uzasadnionych sytuacjach, w celu wyklucze-
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nia niskiej rezerwy jajnikowej, należy dodatkowo wykonać 
badanie stężenia hormonu antymullerowskiego (AMH, 
anti–Müllerian hormone) metodą automatyczną [17, 18].
Badaniami obrazowymi o ustalonym znaczeniu 
w ocenie stanu anatomicznego narządu rodnego są: ul-
trasonografia, ultrasonografia 3D, histerosalpingografia 
(HSG) i kontrastowa/żelowa histerosalpingosonografia 
(HyCoSy/HyFoSy). Zarówno HSG, jak i HyCoSy/HyFoSy 
wykonuje się u pacjentek bez obciążeń w badaniu pod-
miotowym, przedmiotowym lub badaniach dodatkowych 
[19–25].
Przy podejrzeniu występowania zmian w miednicy 
mniejszej, w tym w jajowodach, można zaproponować 
poszerzenie diagnostyki o laparoskopię, a przy podej-
rzeniu zmian macicznych widocznych w badaniu ultra-
sonograficznym — o histeroskopię [26–30].
U kobiet ze stwierdzoną patologią w czasie zabiegu 
laparoskopowego można przeprowadzić naprawcze 
leczenie operacyjne. Leczenie operacyjne przydatków 
należy prowadzić z należytą starannością i możliwie 
oszczędzająco, tak aby nie spowodować utraty rezerwy 
jajnikowej [31, 32].
2.2. Ocena płodności męskiej
Diagnostyka przyczyn niepłodności powinna być przepro-
wadzana równolegle u obojga partnerów. U około połowy 
par za ograniczenie płodności odpowiada czynnik męski. 
Niezbędne minimum diagnostyczne u pacjenta obejmuje 
zebranie wywiadu lekarskiego ukierunkowanego na 
zaburzenia rozrodu oraz co najmniej jedno badanie semi-
nologiczne. U pacjentów z nieprawidłowymi parametrami 
nasienia, badanie należy powtórzyć po okresie minimum 
miesiąca i po potwierdzeniu nieprawidłowości w powtór-
nym badaniu seminologicznym, należy przeprowadzić 
dokładniejszą diagnostykę mężczyzny [33].
Pacjent z wynikami seminogramu poniżej wartości 
referencyjnych powinien zostać poinformowany, że 
obniżenie parametrów nie oznacza bezpłodności, ale 
statystycznie zmniejsza szansę na poczęcie potomstwa. 
Czas oczekiwania na ciążę jest dodatkowym istotnym pa-
rametrem, branym pod uwagę w ocenie wpływu czynnika 
męskiego na ograniczenie płodności [34]. U pacjentów 
z azoospermią i ciężką oligozoospermią można zapro-
ponować wykonanie badania ultrasonograficznego jąder 
i moszny, co pozwala na wykrycie innych stanów pato-
logicznych. Przy podejrzeniu niepłodności obturacyjnej 
(objętość ejakulatu poniżej 1 ml, niskie pH ejakulatu), 
można pogłębić diagnostykę urologiczną [35, 36].
Podstawowym badaniem diagnostycznym jest ba-
danie nasienia. Wykonywane jest ono po 2–7 dniowym 
okresie abstynencji seksualnej. Światowa Organizacja 
Zdrowia w 2010 roku wydała zalecenia (nadal obowią-
zujące), określające standardy prawidłowego badania 
nasienia. Rekomenduje się przeprowadzenie oceny 
nasienia metodą komputerową (CASA) lub manualną 
przez diagnostów z odpowiednim przygotowaniem do 
wykonywania tego rodzaju badań [37, 38].
Według WHO wartości referencyjne (czyli wartości po-
szczególnych parametrów nasienia, które statystycznie 
u mężczyzn z analogicznymi wynikami skutkowały zapłod-
nieniem partnerki w okresie do 12. miesięcy) wynoszą:
 — liczebność plemników: ≥ 15 mln/ml lub ≥ 39 mln/
ejakulat,
 — żywotność plemników: ≥ 58% żywych plemników,
 — ruchliwość plemników: ≥ 32% plemników o ruchu 
postępowym, 
 — morfologia plemników: ≥ 4% plemników o prawid-
łowej budowie,
 — pH: ≥ 7,2, 
 — objętość ejakulatu: ≥ 1,5 ml [38].
Wywiad, badanie przedmiotowe, badanie nasienia 
i dodatkowa diagnostyka powinny dążyć do rozpoznania 
przyczyny i wdrożenia leczenia przyczynowego.
Wśród znanych przyczyn w diagnostyce różnicowej 
należy rozważyć przyczyny przedjądrowe (zaburzenia 
wydzielania lub działania gonadotropin przysadkowych, 
hormonów steroidowych, tarczycowych oraz czynniki 
środowiskowe i nieodpowiedni tryb życia), jądrowe (wro-
dzone lub nabyte zaburzenia budowy jądra, wnętrostwo, 
zapalenie jąder, uraz mechaniczny jąder, skręt powrózka 
nasiennego i długotrwałe niedokrwienie gonady), poza-
jądrowe (niedrożność dróg wyprowadzających nasienie, 
niedorozwój najądrzy, nasieniowodów, zapalenie nają-
drzy, gruczołów dodatkowych, tj. stercza, pęcherzyków 
nasiennych, urazy mechaniczne najądrzy, nasieniowo-
dów, cewki moczowej, podwiązanie nasieniowodów) oraz 
zaburzenia seksualne (brak wzwodu, brak wytrysku, na 
przykład wytrysk wsteczny i zaburzenia budowy prącia 
uniemożliwiające współżycie płciowe) [38].
Przeprowadzenie oceny endokrynologicznej pacjenta 
oraz badanie USG rekomendowane są po stwierdzeniu 
nieprawidłowości w badaniu podmiotowym, przedmiotowym 
i/lub badaniu nasienia. W takiej sytuacji, szczególnie u pa-
cjentów, u których w badaniu stwierdza się bardzo znacznie 
obniżone parametry nasienia (< 5 mln/ml), występują zabu-
rzenia seksualne lub jest podejrzenie wystąpienia chorób 
endokrynologicznych, standardowym postępowaniem diag-
nostycznym powinien być pomiar stężenia gonadotropin 
(LH, FSH), estradiolu, prolaktyny i testosteronu [9].
U pacjentów, u których stwierdzono objętość eja-
kulatu poniżej 1 ml, należy wykluczyć hipogonadyzm, 
stres towarzyszący badaniu, niedrożność dróg wypro-
wadzających nasienie, obustronny brak nasieniowodów 
czy ejakulację wsteczną. W celu wykluczenia ejakulacji 
wstecznej należy zbadać mocz po masturbacji na obec-
ność plemników [9, 36].
Posiew bakteriologiczny nasienia nie jest zalecanym 
rutynowym badaniem — jest wskazany jedynie w sytuacji, 
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gdy w badaniu nasienia są kliniczne wykładniki infekcji 
męskiego układu moczowo-płciowego, a koncentracja 
leukocytów (mierzonych na przykład metodą peroksy-
dazową) przekroczy 1 mln/ml [9].
Badanie autoprzeciwciał przeciwplemnikowych 
w surowicy krwi pacjentki nie jest zalecane, natomiast 
badanie autoprzeciwciał w nasieniu, w którym stwierdza 
się aglutynację plemników powinno być wykonywane, 
chociaż obecność przeciwciał jest wyjątkowo rzadką 
przyczyną niepłodności i nie zmienia postępowania 
terapeutycznego [7, 39, 40].
Również badanie fragmentacji DNA plemników 
nie jest rekomendowane w rutynowym, podstawowym 
postępowaniu diagnostycznym, szczególnie przy braku 
standaryzacji testu [41–43].
Pomiary wolnych rodników, aktywności enzymów 
antyoksydacyjnych spontanicznej bądź indukowanej 
reakcji akrosomalnej, a także badania biochemiczne 
gamet męskich nie są rekomendowane w rutynowym 
postępowaniu przy prawidłowych parametrach nasienia.
Pacjentom z obustronnym lub jednostronnym bra-
kiem lub niedrożnością nasieniowodów należy zlecić 
badania w kierunku obecności mutacji genu CFTR. 
Przy obecności tej mutacji u mężczyzny, analogicznej 
diagnostyce genetycznej powinna zostać poddana jego 
partnerka. Decyzja o ewentualnym przystąpieniu do te-
rapii niepłodności za pomocą metod wspomaganego roz-
rodu ART (assisted reproductive technologies) powinna 
być poprzedzona konsultacją z genetykiem klinicznym. 
Pacjenci powinni otrzymać informację o potencjalnym 
ryzyku dla potomstwa oraz możliwości jego ograniczenia 
poprzez zastosowanie diagnostyki preimplantacyjnej 
[44–48].
Badanie kariotypu oraz testy w kierunku mikrodelecji 
w regionie AZF są zalecane u pacjentów z azoospermią, 
lub u których koncentracja plemników w nasieniu nie 
przekracza 5 mln/ml [45, 48–50].
Badania kariotypu powinno się zaproponować także 
wszystkim pacjentom (niezależnie od wyników badania 
nasienia), jeżeli w wywiadzie uzyskano informację o po-
ronieniach nawracających lub jeżeli materiał genetyczny 
z poronienia wskazuje na możliwość nosicielstwa zmiany 
genetycznej u rodziców [45, 48, 49, 51, 52].
Biopsja jądra (mikroekstrakcja tkanek jądra) stanowi 
najbardziej dokładną metodę ustalenia podłoża zabu-
rzeń spermatogenezy. Powinna być przeprowadzana jako 
biopsja diagnostyczno-terapeutyczna i wykonywana tylko 
wtedy, gdy możliwa jest jednoczesna kriokonserwacja 
bioptatu [33].
3. Zaburzenia owulacji
Zaburzenia jajeczkowania występują u pacjentek z bra-
kiem miesiączek (amenorrhea), rzadko (oligomenorrhea) 
lub często miesiączkujących (polimenorrhea). Kobiety 
miesiączkujące rzadziej niż co 35 dni i częściej niż 
co 19 dni najczęściej nie mają owulacji. Wywiad oraz 
badanie przedmiotowe mogą ujawnić przyczyny. W celu 
potwierdzenia braku owulacji stosowana jest ocena 
ultrasonograficzna cyklu. Owulacja jest prawdopodobna 
przy stwierdzeniu stężenia progesteronu w surowicy krwi 
powyżej 5 ng/ml na 7 dni przed spodziewaną miesiączką 
[8, 53].
Wywiad, badanie przedmiotowe i badania laboratoryj-
ne oraz schemat diagnostyczny opracowany przez WHO, 
pozwalają ustalić czy zaburzenia rytmu krwawień mie-
sięcznych dotyczą układu podwzgórzowo-przysadkowego, 
jajnika czy macicy. Na początku diagnostyki zaburzeń 
owulacji należy wykluczyć ciążę, choroby układowe oraz 
schorzenia tarczycy i nadnerczy, a także zaburzenia masy 
ciała. W diagnostyce mają znaczenie w szczególności: 
oznaczenia stężenia gonadotropin, AMH, prolaktyny, 
TSH i ewentualnie androgenów w surowicy krwi, bada-
nie ultrasonograficzne narządu rodnego, a u wybranych 
pacjentek — obrazowanie w rezonansie magnetycznym 
układu podwzgórzowo-przysadkowego [7, 54–57]. 
Przeprowadzona diagnostyka pozwala ustalić przyczynę 
zaburzeń owulacji.
3.1. Przyczyny zaburzeń owulacji
Niewydolność podwzgórzowo-przysadkowa
Stężenie gonadotropin poniżej zakresów referencyjnych 
(najczęściej < 1 IU/l) świadczy o niewydolności układu 
podwzgórzowo-przysadkowego. Do przyczyn wrodzonych 
zalicza się: zespół Kallmana uwarunkowany zaburze-
niem rozwojowym neuronów GnRH — gonadoliberyny 
(gonadotropin-releasing hormone) najczęściej o pod-
łożu genetycznym, genetycznie uwarunkowane zmiany 
uruchomienia układu podwzgórzowego w okresie doj-
rzewania (mutacje kisspeptydu lub receptora kisspep-
tydu), zaburzenia funkcji przysadki (na przykład mutacje 
receptora GnRH) i wrodzoną niedoczynność przysadki.
Najczęstszymi przyczynami nabytej niewydolności są: 
zaburzenia czynnościowe (anorexia nervosa, bulimia, 
nadmierny stres i nadmierny wysiłek fizyczny) lub wyni-
kające z procesu patologicznego, urazu lub uszkodzenia 
jatrogennego okolicy podwzgórzowo-przysadkowej.
Ustalenie przyczyny nie ma istotnego znaczenia 
w praktyce leczenia niepłodności z wyjątkiem chorób 
warunkowanych genetycznie, które mogą być istotne 
w prognozowaniu wystąpienia schorzenia u potomstwa. 
Niewydolność podwzgórzowo-przysadkowa może wy-
magać szczegółowej diagnostyki obrazowej oraz testów 
czynnościowych w szczególnych sytuacjach klinicznych 
(na przykład choroby ośrodkowego układu nerwowego, 
OUN) [56].
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Dysfunkcja podwzgórzowo-przysadkowa
W grupie kobiet z dysfunkcją podwzgórzowo-przysad-
kową oś podwzgórzowo-przysadkowa funkcjonuje, ale 
rytm jej pracy jest zaburzony. Pierwotna przyczyna może 
dotyczyć bezpośrednio osi podwzgórzowo-przysadkowej, 
ale może być również wtórna do zaburzeń obwodowych. 
Najczęstszą przyczyną dysfunkcji układu podwzgórzowo-
-przysadkowego jest zespół policystycznych jajników 
[58, 59]. Zgodnie z rotterdamskimi kryteriami diagno-
stycznymi (2003) zespół policystycznych jajników (PCOS) 
rozpoznajemy, jeżeli występują co najmniej dwie z trzech 
wymienionych poniżej cech:
 — zaburzenia rytmu krwawień miesięcznych,
 — ultrasonograficzny obraz jajnika policystycznego,
 — kliniczne lub biochemiczne wykładniki hiperandro-
genizacji po wykluczeniu innych przyczyn hiperan-
drogenizacji [60].
Stężenie AMH u pacjentek z PCOS jest podwyższone 
i może pośrednio odzwierciedlać liczbę pęcherzyków 
obecnych w jajniku.
Przedwczesna niewydolność jajników
Przedwczesna niewydolność jajników (POI, premature 
ovarian insufficiency) jest zespołem definiowanym jako 
utrata aktywności jajnika przed 40. rokiem życia. Roz-
poznanie ustalane jest na podstawie zaburzeń rytmu 
krwawień miesięcznych oligomenorrhea/amenorrhea 
przez ostatnie 4 miesiące ze stężeniem FSH > 25 IU/l 
(oznaczenie dwukrotne w odstępie > 4. tygodni). Przy-
czynami wystąpienia POI są: zaburzenia genetyczne, 
procesy autoimmunologiczne, leczenie chirurgiczne lub 
gonadotoksyczne. U znacznej części pacjentek przyczyna 
wystąpienia POI nie zostaje ustalona [61].
Hiperprolaktynemia
Patologiczna hiperprolaktynemia zaburza pulsacyjne wy-
dzielanie GnRH, hamuje wydzielanie LH i FSH. Skutkiem 
są: niedoczynność jajnika, niepłodność charakteryzująca 
się zaburzeniami miesiączkowania (oligomenorrhea lub 
amneorrhea), mlekotok.
Hiperprolaktynemię mogą powodować:
 — czynniki fizjologiczne (ciąża, laktacja, stosunek, 
stres, wysiłek fizyczny),
 — czynniki jatrogenne (metoklopramid, leki antypsy-
chotyczne i antydepresyjne, opiaty, blokery kanałów 
wapniowych),
 — zmiany w przysadce (prolactinoma, inne guzy przy-
sadki, craniopharyngeoma, uraz),
 — inne choroby: niewydolność nerek, wątroby, niedo-
czynność tarczycy, uraz klatki piersiowej,
 — makroprolaktynemia (z reguły nie wywołuje obja-
wów klinicznych i rozpoznanie jest ustalane przez 
pomiar prolaktyny po precypitacji próbki glikolem 
polietylenowym).
Wywiad, badania hormonalne, a niekiedy obrazowa-
nie w rezonansie magnetycznym okolicy podwzgórzowo-
-przysadkowej pozwalają ustalić przyczynę hiperprolak-
tynemii.
Testy dynamiczne z metoklopramidem, L-dopą nie 
mają żadnego znaczenia diagnostycznego [55].
3.2. Leczenie zaburzeń owulacji
Pacjentki z rozpoznaną niewydolnością podwzgórzowo-
przysadkową powinny mieć indukowaną owulację prepa-
ratami o aktywności FSH i LH. Można również podawać 
pulsacyjnie preparat GnRH, jednak metoda ta jest trudno 
dostępna [62, 63].
U kobiet z dysfunkcją układu podwzgórzowo-przysad-
kowego lekami pierwszego rzutu są cytrynian klomifenu 
(w dawce 50–150 mg przez 5 dni) lub letrozol (w dawce 
2,5–5 mg przez 5 dni), który ma udokumentowaną wyż-
szą skuteczność (wskazanie pozarejestracyjne) [64, 65]. 
U pacjentek opornych na klomifen i letrozol w kolejnym 
etapie leczenia można rozważyć stymulację gonadotropi-
nami lub kauteryzację jajników, szczególnie gdy istnieją 
dodatkowe wskazania do laparoskopii. Kauteryzacja 
jajników zobowiązuje do zachowania szczególnej ostroż-
ności, aby nie uszkodzić jatrogennie jajników (nieodwra-
calne zmniejszenie rezerwy jajnikowej). Niedopuszczalna 
jest kauteryzacja jajników bez rozpoznanej anowulacji na 
tle zespołu policystycznych jajników i stwierdzenia braku 
reakcji na cytrynian klomifenu i/lub letrozol [66–70].
Pomimo, że w grupie pacjentek z przedwczesną 
niewydolnością jajników nie można wykluczyć pojawie-
nia się ciąży, to obecnie nie jest uznany żaden sposób 
postępowania, który zwiększałby szansę na pobudzenie 
aktywności jajników i ciążę. Aktualnie przeprowadzane 
są eksperymentalne badania kliniczne dotyczące akty-
wacji jajników.
Podarowana komórka jajowa w procedurze zapłod-
nienia pozaustrojowego jest ustalonym sposobem lecze-
nia niepłodności w tej grupie pacjentek [61]. Przesiewo-
we badanie liczby pęcherzyków antralnych i (lub) AMH 
jest elementem profilaktyki niepłodności u tych kobiet, 
umożliwiając podjęcie decyzji o wczesnej prokreacji lub 
zabezpieczeniu komórek jajowych lub zarodków [71, 72].
W indukcji jajeczkowania u pacjentek z hiperprolak-
tynemią stosuje się agonistów receptora dopaminer-
gicznego D2: bromokryptynę, kabergolinę, chinagolid. 
Leczenie ma na celu normalizację stężeń prolaktyny, 
zmniejszenie wymiarów guza (guza prolaktynowego — 
prolactinoma) oraz przywrócenie cykli owulacyjnych. Sku-
teczność indukcji jajeczkowania w tej grupie pacjentek 
z zastosowaniem agonistów receptora D2 jest bardzo 
wysoka [73–75].
Dowody wskazują, że farmakologiczna indukcja 
owulacji jest postępowaniem z wyboru u kobiet z zaburze-
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niami owulacji, u których nie występują inne czynniki nie-
płodności. Wykazano, że podawanie leków stymulujących 
owulację nie zwiększa szansy na ciążę u par, u których 
stwierdzono: cykle owulacyjne, niepłodność nieokre-
śloną, endometriozę lub czynnik męski. W powyższych 
schorzeniach stymulacja owulacji nie jest rekomendowa-
na, ponieważ niepotrzebnie odracza wdrożenie leczenia 
o udokumentowanej skuteczności [76, 77].
Metformina w monoterapii może być zastosowana 
przy stwierdzeniu insulinooporności; jako adjuwant 
w minimalnym stopniu poprawia wyniki leczenia w grupie 
kobiet opornych na cytrynian klomifenu [59].
Indukcja jajeczkowania może powodować wzrost 
nadmiernej liczby pęcherzyków (ryzyko ciąży wielopłodo-
wej), dlatego efekty indukcji owulacji muszą być monito-
rowane ultrasonograficznie. Dodatkowo w szczególnych 
sytuacjach mogą być pomocne oznaczenia stężenia 
estradiolu, progesteronu i LH w surowicy. Maksymalna 
liczba pęcherzyków dojrzałych (≥ 17 mm) nie powinna 
przekraczać trzech. Przy braku naturalnego piku LH, na-
leży podać preparat hCG w celu wywołania zastępczego 
piku owulacyjnego.
Według aktualnej wiedzy niepłodność może być zwią-
zana ze zwiększonym ryzykiem wystąpienia inwazyjnego 
raka jajnika, endometrium i piersi. Leki stymulujące 
owulację nie zwiększają tego ryzyka [78–80].
Brak ciąży po indukcji przez 6 owulacyjnych cykli jest 
wskazaniem do zmiany strategii leczenia.
Szczególną uwagę należy zwrócić na kobiety po 35. 
roku życia, u których brak ciąży po 3.–4. owulacyjnych 
cyklach jest wskazaniem do zmiany metody lecze-
nia. Podczas kontrolowanej hiperstymulacji jajników 
w zespole PCO w celu uzyskania rozwoju pęcherzyków 
w procedurze pozaustrojowego zapłodnienia preferowany 
jest protokół antagonistyczny, a w sytuacji nadmiernej od-
powiedzi na stymulację — z indukcją piku owulacyjnego 
analogiem GnRH oraz odroczeniem transferu zarodka. 
Postępowanie takie jest skuteczną profilaktyką zespołu 
hiperstymulacyjnego (OHSS, ovarian hyperstimulation 
syndrome) w tej grupie pacjentek [81, 82].
Leczenie niedoczynności tarczycy, wrodzonego prze-
rostu nadnerczy lub redukcja masy ciała może przywrócić 
owulacje bez konieczności stosowania leków stymulują-
cych wzrost pęcherzyków jajnikowych [83].
4. Endometrioza — diagnostyka oraz 
leczenie niepłodności wynikającej 
z endometriozy
Endometrioza jest przewlekłym schorzeniem wywołanym 
obecnością ognisk endometrium poza jamą macicy, 
objawiającym się typowo bólami podczas miesiączki, 
stosunków płciowych i bólami podbrzusza niezwiązanymi 
z cyklem miesiączkowym oraz niepłodnością. U pacjen-
tek z endometriozą podczas badania ginekologicznego 
stwierdzić można ograniczenie ruchomości macicy, jej 
bolesność przy poruszaniu, obecność zmian w jajnikach 
oraz jajowodach, a także zgrubienia i bolesność w okolicy 
więzadeł krzyżowo-macicznych czy w sklepieniach po-
chwy [54, 76].
W diagnostyce endometriozy zlokalizowanej w mied-
nicy mniejszej metodą z wyboru jest laparoskopia z po-
braniem wycinka do badania histopatologicznego. Liczne 
badania laboratoryjne podlegają obecnie intensywnym 
badaniom i walidacji, co w najbliższym czasie może 
znacząco zmienić diagnostykę endometriozy [54, 76]. 
Zaleca się, aby postępowanie po rozpoznaniu endome-
triozy z towarzyszącą niepłodnością było uzależnione od 
stopnia zaawansowania endometriozy, wieku kobiety, 
rezerwy jajnikowej, stanu jajowodów oraz parametrów 
nasienia partnera [76, 84–86].
4.1. I lub II stopień endometriozy
Podczas laparoskopii (przy I lub II stopniu endometriozy), 
należy usunąć ogniska choroby oraz ewentualne zrosty, 
co może poprawić płodność oraz zwiększyć odsetek ciąż 
[87]. Z dostępnych danych klinicznych wynika jednak, 
że średnio dopiero przeprowadzenie od 12. do 25. 
zabiegów przynosi efekt w postaci jednej dodatkowej 
ciąży w porównaniu do postawy wyczekującej. O niskiej 
skuteczności postępowania operacyjnego oraz o możli-
wym leczeniu alternatywnym pacjentka powinna zostać 
poinformowana przed decyzją o zabiegu.
Kobietom z dobrym rokowaniem na ciążę (wiek 
do 35. roku życia, prawidłowa rezerwa jajnikowa oraz 
zachowana drożność jajowodów, prawidłowe parametry 
nasienia partnera) można zaproponować postawę wy-
czekującą lub zaproponować inseminacje domaciczne 
w cyklach stymulowanych — maksymalnie do 3. prób 
(patrz rodz. 5.3.). Nie udowodniono przewagi stosowania 
inseminacji przy endometriozie jako jedynym wskazaniu 
nad postawą wyczekującą [88–91]. 
U kobiet w wieku 35–38 lat lub kobiet młodszych 
ze stwierdzoną niską rezerwą jajnikową próby lecze-
nia metodą inseminacji domacicznej nie powinny być 
proponowane. Pacjenci powinni uzyskać szczegółową 
informację o ryzyku związanym ze zmniejszającą się re-
zerwą jajnikową oraz o szansach na ciążę. Postepowanie 
takie jest możliwe w sytuacjach na przykład gdy para nie 
akceptuje rekomendowanej metody leczenia, jaką jest 
zapłodnienie pozaustrojowe.
U kobiet po 38. roku życia rekomendowane jest 
leczenie metodą zapłodnienia pozaustrojowego 
[76, 85, 92, 93].
4.2. III lub IV stopień endometriozy
U pacjentek z zaawansowaną endometriozą można 
operacyjnie usunąć widoczne ogniska endometriozy, 
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przywrócić prawidłowe warunki anatomiczne. Operacja 
może również zmniejszyć dolegliwości związane z towa-
rzyszącym zespołem bólowym [85, 94].
Ze względu na minimalne szanse na ciążę po operacji 
postawa wyczekująca nie powinna być rutynowo zaleca-
na. Stymulacjia owulacji i/lub insemninacja domaciczna 
nie zwiększa szansy na ciążę w tej grupie pacjentek. 
Jedynym leczeniem istotnie zwiększającym szansę na 
uzyskanie ciąży w tej grupie pacjentek jest zapłodnienie 
pozaustrojowe.
U kobiet ze zmniejszoną rezerwą jajnikową, niepra-
widłowościami jajowodów lub po 35. roku życia postępo-
waniem z wyboru jest zapłodnienie pozaustrojowe [54].
4.3. Torbiele endometrialne
Wycięcie torbieli endometrialnych mniejszych niż 3–4 cm 
nie zwiększa szansy na ciążę [76, 95], natomiast usunię-
cie torbieli > 4 cm tylko w szczególnych sytuacjach może 
poprawić płodność. Przed podjęciem decyzji o operacji 
i jej zakresie należy brać pod uwagę rezerwę jajnikową 
oraz ewentualne dodatkowe czynniki zmniejszające 
płodność (wiek pacjentki, czas oczekiwania na ciążę, 
stan jajowodów, parametry nasienia partnera). Podczas 
operacji preferowaną techniką jest wycięcie zmiany, a nie 
jej koagulacja [95]. Po leczeniu operacyjnym należy jak 
najszybciej wdrożyć odpowiednie postępowanie zwięk-
szające szanse na uzyskanie ciąży bez jakiejkolwiek 
terapii farmakologicznej endometriozy.
Jeżeli istnieją wskazania do leczenia metodą zapłod-
nienia pozaustrojowego, to rutynowe usuwanie torbieli 
endometrialnych nie zwiększa szansy na ciążę, a może 
zmniejszyć rezerwę jajnikową. Wyjątkiem mogą być 
sytuacje, gdy torbiel może utrudniać pobranie komórek 
jajowych lub grozić skręceniem [76, 96].
4.4. Leczenie farmakologiczne
Wykazano, że leczenie farmakologiczne endometriozy 
nie poprawia płodności, dlatego u kobiet starających się 
o dziecko nie powinno być stosowane, zarówno przed, jak 
i po operacji [97, 98]. Wyjątkiem są pacjentki przygotowy-
wane do leczenia metodą zapłodnienia pozaustrojowego, 
u których supresja jajników przed kontrolowaną hiper-
stymulacją jajników analogiem GnRH lub antykoncepcją 
hormonalną może zwiększyć szansę na ciążę [99–101]. 
5. Niepłodność niewyjaśnionego 
pochodzenia (nieokreślona)
Niepłodność niewyjaśnionego pochodzenia (nieokreślo-
na, idiopatyczna) jest rozpoznaniem zgodnym z opraco-
waną przez WHO międzynarodową statystyczną klasyfi-
kacją chorób i problemów zdrowotnych (ICD–10) [102].
Jest definiowana jako niemożność zajścia w ciążę, 
mimo regularnego współżycia w celach prokreacyjnych 
w okresie roku, przy czym rutynowe badania diagnostycz-
ne nie wykazują uchwytnej przyczyny tego stanu rzeczy.
Diagnoza ta może być postawiona, gdy rutynowe 
badania diagnostyczne nie wykazują przyczyny nie-
płodności. Rozpoznanie to może dotyczyć nawet około 
20–30% par leczonych z powodu niepłodności i jest 
wynikiem niedoskonałości i ograniczeń diagnostycznych 
współczesnej medycyny.
Wśród potencjalnych przyczyn niepłodności nieokre-
ślonej wymienia się w szczególności:
 — nieprawidłowości genetyczne komórek rozrodczych 
i zarodków, 
 — nieprawidłowości funkcjonalne komórek rozrodczych 
i zarodków,
 — zaburzenia genetyczne partnerów niepodlegające 
detekcji na obecnym poziomie dostępnej rutynowo 
diagnostyki genetycznej,
 — problemy z zapłodnieniem na poziomie komórkowym,
 — zaburzenia funkcji oraz dyskretne anomalie anato-
miczne jajowodów (pomimo zachowanej drożności) 
zaburzające transport komórek rozrodczych oraz 
zarodków,
 — zaburzenia implantacji oraz nieprawidłowości immu-
nologiczne [103–108].
Niestety diagnostyka powyższych nieprawidłowości 
albo jest kosztowna, albo ma charakter eksperymentalny 
i nie może być rekomendowana pacjentom w rutynowym 
postępowaniu w ośrodkach wspomaganej prokreacji, 
stanowi ona natomiast przedmiot badań naukowych.
Rozpoznanie niepłodności nieokreślonej według niektó-
rych ekspertów nie może być postawione bez przeprowa-
dzenia diagnostyki, której zakres trudno określić ze względu 
na subiektywne poglądy i doświadczenia własne lekarzy.
To stanowisko może wynikać ze zwiększonej czę-
stości występowania u części pacjentek uprzednio 
rozpoznaną niepłodnością nieokreśloną zaburzeń ge-
netycznych, czynnościowych i jakościowych zaburzeń 
endometrialnych, zaburzeń rozwojowych zarodków, 
a czasami łagodnej endometriozy, adenomiozy, zrostów 
w miednicy mniejszej, polipów endometrialnych.
W związku z tym, w szczególnych sytuacjach, wska-
zane może być omówienie z pacjentką z niepłodnością 
nieokreśloną zasadności rozszerzonej diagnostyki 
genetycznej, immunologicznej, molekularnej, a czasa-
mi zabiegowej, zwłaszcza w przypadku występowania 
czynników ryzyka zrostów w miednicy mniejszej oraz 
endometriozy. Pacjentka musi jednak zostać poinformo-
wana, że rozszerzenie diagnostyki może nie wpłynąć na 
zmianę postępowania terapeutycznego oraz może nie 
zwiększyć szansy na urodzenie dziecka [54]. 
Postępowanie diagnostyczno-terapeutyczne powinno 
być uzależnione od rezerwy jajnikowej, wieku pacjentki 
i czasu trwania niepłodności, a przede wszystkim od woli 
pacjentki [patrz rozdz. 5.3].
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5.1. Postępowanie wyczekujące
Połowa par z rozpoznaną niepłodnością nieokreśloną 
ma szansę na naturalne zajście w ciążę w drugim roku 
starań. W związku z tym racjonalne wydaje się zapropo-
nowanie kobietom przed
rokiem życia, u których nie stwierdzono obniżonej 
rezerwy jajnikowej, aby wydłużyć całkowity okres natural-
nych prób do 2. lat łącznie [109]. W takiej sytuacji wska-
zane jest doradzenie parze, aby dokonała ewentualnej 
korekty stylu życia, regularnie współżyła i oczekiwała na 
ciążę samoistną bez podejmowania działań medycznych. 
U kobiet po 35. roku życia lub w przypadku stwierdzenia 
niskiej rezerwy jajnikowej przedłużanie postawy wyczeku-
jącej powyżej roku może zmniejszyć szansę na urodzenie 
dziecka. Pary te powinny uzyskać szczegółową informację 
o ryzyku związanym ze zmniejszającą się rezerwą jajni-
kową oraz o prognozowanym czasie leczenia [110, 111].
5.2. Farmakoterapia
W dotychczasowych badaniach wykazano, że stymulacja 
owulacji w cyklach, w których podejmowane są natural-
ne próby zachodzenia w ciążę nie zwiększa szansy na 
urodzenie dziecka. Dodatkowo takie postępowanie może 
zwiększać ryzyko ciąży wielopłodowej lub zmniejszać 
szansę na ciążę, międy innymi poprzez negatywny wpływ 
na endometrium. W związku z powyższym, stymulacja 
owulacji u kobiet z niepłodnością nieokreśloną nie jest 
rekomendowana [77]. Podobnie nie rekomenduje się po-
dawania gestagenów w drugiej fazie cyklu w celu poprawy 
domniemanej niewydolności lutealnej, immunoterapii 
lub stosowania agonistów dopaminy.
5.3. Inseminacja domaciczna
Pary z niepłodnością nieokreśloną, które nie akceptują 
dalszej postawy wyczekującej mogą mieć zaproponowa-
ną inseminację domaciczną. Cykle stymulowane z na-
stępową inseminacją w szczególnych sytuacjach mogą 
być skuteczniejsze od postawy wyczekującej [112]. Para 
musi jednak być poinformowana o wyższych kosztach 
oraz ryzyku wystąpienia zespołu hiperstymulacji jajników 
(OHSS), jak i o ciąży wielopłodowej [112–116].
5.4. Zapłodnienie pozaustrojowe
Pary z niepłodnością niekreśloną, u których wiek kobiety 
nie przekracza 35. roku życia, mogą mieć zaproponowa-
ne zapłodnienie pozaustrojowe po około 2 latach natural-
nych starań o ciążę [54]. Jeżeli wiek kobiety przekracza 
35 lat, zapłodnienie pozaustrojowe jest postępowaniem 
z wyboru po roku starań [54]. Jeżeli wiek kobiety prze-
kracza 38 lat, rekomendowane jest leczenie metodą 
zapłodnienia pozaustrojowego. Wyjątkiem są pary, które 
na początku terapii nie akceptują tej metody leczenia; 
u tych par, na ich życzenie, można zalecić inseminacje 
domaciczne [54, 111, 117]. 
6. Postępowanie operacyjne w leczeniu 
niepłodności
Przy podejrzeniu zmian patologicznych w jamie macicy 
(polipy, mięśniaki podśluzówkowe, zrosty i przegroda 
w jamie macicy), zmian w jajowodach oraz endometrio-
zy należy zaproponować postępowanie operacyjne ze 
standardową profilaktyką przeciwzrostową.
6.1. Czynnik jajowodowy
Chirurgiczną korektę zmian chorobowych jajowodów 
można rozważyć w populacji kobiet z dobrym rokowa-
niem, tj. w grupie kobiet młodych, z krótkim okresem 
leczenia niepłodności, ze zmianami w odcinku dystal-
nym jajowodu, które obejmują błoniaste zrosty i/lub 
nieznaczne zmiany w strzępkach, z niewielkim posze-
rzeniem jajowodów, przy cienkich i elastycznych ścia-
nach, z zachowaną drożnością światła jajowodu (zawsze 
po wykluczeniu czynnika męskiego i innych przyczyn 
niepłodności) [31, 54]. Operacje korekcyjne jajowodów 
powinny być przeprowadzane przez doświadczonych 
chirurgów, biegłych w technikach mikrochirurgicznych 
i laparoskopowych [118]. Nie dysponujemy dobrymi 
badaniami porównującymi skuteczność leczenia ope-
racyjnego jajowodów z zapłodnieniem pozaustrojowym, 
jednakże IVF charakteryzuje się wyższym odsetkiem 
ciąż klinicznych na cykl [119]. Pacjentka powinna zo-
stać poinformowana, że po operacjach korekcyjnych 
jajowodów występuje zwiększone ryzyko ciąż pozama-
cicznych [31].
U niepłodnych kobiet z gorszym rokowaniem, tj. po 
35. roku życia, z patologią odcinka proksymalnego lub 
średnio-ciężkimi zmianami w odcinku dystalnym oraz po 
uprzedniej operacji korekcyjnej jajowodu i braku ciąży 
w ciągu 6. miesięcy zaleca się wykonanie zapłodnienia 
pozaustrojowego [31].
Obecność wodniaka/wodniaków jajowodu może 
pogarszać skuteczność procedury zapłodnienia po-
zaustrojowego nawet o około 50%. Przed leczeniem 
w programie można zalecić usunięcie wodniaka ja-
jowodu lub zamknięcie jego ujścia macicznego, gdyż 
udowodniono, że podnosi to efektywność terapii do 
poziomu obserwowanego w grupie kobiet bez zmian 
w jajowodach [31, 54, 120–123]. Udrożnienie zmie-
nionych wodniakowato jajowodów, polegające jedynie 
na ich nacinaniu, nie jest optymalnym postępowaniem 
i nie powinno być zalecane [31].
Podczas przedstawiania pacjentce dostępnych me-
tod leczenia czynnika jajowodowego, z dokładnym omó-
wieniem ich skuteczności, bezpieczeństwa oraz kosztów, 
należy uwzględnić preferencje leczonych par, które mogą 
wynikać międy innymi z uwarunkowań ekonomicznych, 
religijnych oraz etycznych.
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6.2. Mięśniaki macicy
Mięśniaki macicy występują u 25% kobiet leczących się 
z powodu niepłodności, jednakże tylko u 1–3% z nich są 
jedyną przyczyną zaburzeń rozrodu. Aktualnie przyjmuje 
się, że występowanie mięśniaków podsurowicówkowych 
nie oddziałuje istotnie na płodność.
Mięśniaki śródścienne mogą mieć niekorzystny 
wpływ na zajście w ciążę i na zagnieżdżenie się zarodka, 
szczególnie przy średnicy przekraczającej 5 cm [124]. 
Brak jednakże jednoznacznych dowodów na to, iż usu-
nięcie mięśniaków środściennych poprawia szansę na 
zajście w ciążę oraz jej przebieg. Natomiast mięśniaki 
podśluzówkowe mają jednoznacznie negatywny wpływ na 
zajście oraz przebieg ciąży i ich usunięcie jest korzyst-
ne dla płodności pacjentki. Mięśniaki podśluzówkowe, 
które zniekształcają jamę macicy i wpuklają się do jej 
wnętrza w objętości przekraczającej 50% — rekomendu-
je się usunięcie zmian za pomocą histeroskopii [124]. 
Po jedno- lub kilkuetapowym usunięciu mięśniaka 
i okresie rekonwalescencji można rozważyć wykonanie 
histeroskopii diagnostycznej. Optymalną techniką przy 
usuwaniu śródściennych mięśniaków dających objawy 
kliniczne u kobiet pragnących zajść w ciążę wydaje się 
być laparoskopia, jednakże obecne zalecenia nie wyklu-
czają operacji na drodze laparotomii. Przy dużej liczbie 
mięśniaków lub ich znacznej średnicy, gdy operator uzna, 
że czas operacji może znacząco się przedłużyć i może 
wystąpić duża utrata krwi, mięśniaki należy usunąć na 
drodze laparotomii.
Laparoskopia jest korzystniejsza z uwagi na czas 
trwania hospitalizacji, niższe ryzyko powstawania ewen-
tualnych zrostów oraz mniejsze występowanie bólu 
pooperacyjnego [125]. Nie udowodniono jednakże, aby 
miomektomia laparoskopowa wiązała się z polepszeniem 
płodności u kobiet w porównaniu do laparotomii [126]. 
W celu minimalizacji ryzyka pęknięcia macicy podczas 
następowej ciąży zaleca się ograniczenie śródoperacyj-
nej koagulacji na rzecz zakładania wielowarstwowych 
szwów hemostatycznych. Planując ciążę, po upływie 
3 miesięcy po operacji, rekomenduje się wykonanie 
kontrolnego badania ultrasonograficznego macicy celem 
oceny gojenia się blizny po miomektomii [127]. Okres do 
uzyskania pełnego zagojenia rany macicy wynosi praw-
dopodobnie około 6 miesięcy, a ryzyko pęknięcia macicy 
po miomektomii jest niskie (0,79%) i jest porównywalne 
dla operacji na drodze laparotomii i laparoskopii [128]. 
Ryzyko stwierdzenia zmiany złośliwej w mięśniaku zo-
stało oszacowane w największej dostępnej metaanalizie 
na poziomie 1 na 700 (0,14%) i jest pozytywnie skore-
lowane z wiekiem pacjentki, przy czym występowanie 
zmian złośliwych w zmianach mięśniakowatych u kobiet 
poniżej 40. roku życia jest bardzo rzadkie [129]. Obec-
nie nie dysponujemy dobrymi testami diagnostycznymi 
(obrazowymi i biochemicznymi), które pozwalałyby różni-
cować mięśniaki od mięsaków. Powikłania morcelacji są 
rzadkie, jednakże laparoskopowa ekstrakcja mięśniaka 
przeprowadzona w torebce (in–bag) może zapobiegać 
rozsiewowi i zagubieniu fragmentów usuwanego mięś-
niaka [129].
W chwili obecnej, z uwagi na brak wiarygodnych 
danych klinicznych, nie rekomenduje się: embolizacji, 
stosowania modulatorów receptora progesteronowego 
czy zogniskowanej wiązki ultradźwięków. Jednocześnie 
toczące się obecnie badania i analizy mogą w bliskiej 
perspektywie zmodyfikować aktualną wiedzę.
6.3. Przegroda w jamie macicy
Przegroda macicy występuje u około 3% kobiet niepłod-
nych i około 15–25% kobiet z poronieniami nawracają-
cymi, stanowiąc najczęstszą wadę macicy w obu popu-
lacjach [130]. Wykazano, że przegroda macicy ponad 
dwukrotnie zwiększa ryzyko wystąpienia poronienia 
i porodu przedwczesnego oraz że może nieznacznie obni-
żać szansę zajścia w ciążę [131]. Metaanalizy badań pro-
spektywnych jednoznacznie wskazują na korzystny wpływ 
histeroskopowego przecięcia przegrody na prawdopo-
dobieństwo zajścia w ciążę i urodzenia żywego dziecka 
w populacji kobiet z nawracającymi poronieniami [132]. 
Poza kilkoma niekontrolowanymi badaniami obserwacyj-
nymi, nie ma randomizowanych, prospektywnych badań 
wskazujących jednoznacznie na korzyści wynikające z re-
sekcji przegrody macicy w populacji kobiet niepłodnych 
[132, 133]. W świetle powyższych danych wydaje się, że 
można rozważyć resekcję przegrody u kobiet z jednym 
poronieniem lub udokumentowaną niepłodnością, jeżeli 
długość przegrody przekracza 10mm. Należy jednak 
zachować dużą ostrożność oraz szczegółowo przedy-
skutować z pacjentką potencjalne korzyści i niebezpie-
czeństwa przy planowaniu resekcji przegrody u kobiety 
bez udokumentowanych starań o ciążę [98, 134]. Nie 
dysponujemy badaniami porównującymi techniki resekcji 
przegrody (nożyczki, elektrody mono- i bipolarne, laser), 
jednak wydaje się, że procedurę należy przeprowadzać 
w sposób możliwie najmniej traumatyczny, minimalizując 
użycie elektrokoagulacji. Brak jest jednoznacznych da-
nych, że długość i szerokość przegrody macicy ma wpływ 
na powikłania położnicze. Okres gojenia się macicy po 
resekcji przegrody wynosi około 2 miesięcy, ale należy 
pamiętać, że operacja dużej przegrody może prowadzić 
do podobnego ryzyka pęknięcia macicy w ciąży, jak 
miomektomia [98, 133].
6.4. Zrosty wewnątrzmaciczne
Zrosty wewnątrzmaciczne powstają najczęściej (90%) po 
łyżeczkowaniu ścian jamy macicy po poronieniach i w po-
łogu; mogą powstać również po urazie endometrium 
macicy nieciężarnej, najczęściej po histeroskopowej 
miomektomii kilku mięśniaków. Ryzyko powstania zro-
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stów wewnątrzmacicznych może rosnąć, jeśli urazowi to-
warzyszy zakażenie [135]. W badaniach obserwacyjnych 
wykazano, że histeroskopowa resekcja zrostów prowadzi 
do uzyskania ciąży w 30–60% przypadków [136]. Sku-
teczność terapeutyczna zależy jednak od rodzaju zrostów 
i ich rozległości. Najpoważniejszym problemem są roz-
ległe, lite zrosty, wypełniające całą jamę macicy, prowa-
dzące do zamknięcia obu ujść macicznych i wystąpienia 
braku miesiączki (zespół Ashermana) [137]. W takich 
przypadkach histeroskopowa resekcja zrostów powinna 
być prowadzona pod kontrolą USG i/lub laparoskopii, 
przy minimalnym zastosowaniu energii elektrycznej. 
Ryzyko wystąpienia wtórnych zrostów po resekcji wynosi 
30 i 70%, odpowiednio dla zrostów błoniastych oraz 
masywnych litych [135, 136]. Obecnie nie ma danych, 
że jakiekolwiek postępowanie przeciwzrostowe skutkuje 
wyższym odsetkiem ciąż klinicznych lub żywych urodzeń. 
Udokumentowano natomiast rzadsze występowanie 
mniej nasilonych zrostów po zastosowaniu preparatów 
przeciwzrostowych [138–140]. Do innych poopera-
cyjnych metod zapobiegających powstawaniu zrostów 
(o słabiej udokumentowanej skuteczności) zaliczamy: 
wczesne wykonanie second-look histeroskopii (7–14 dni 
po operacji), estrogenoterapię oraz środki mechaniczne 
(IUD, cewnik, balon) [136, 138, 141].
6.5. Polip endometrialny
Polipy endometrialne stanowią najczęstszą nieprawidło-
wość w obrębie jamy macicy, stwierdzaną u około 5–15% 
niepłodnych kobiet, które mogą upośledzać płodność 
zarówno w mechanizmie anatomicznym, jak i humoral-
nym [142]. Są one często bezobjawowe i ich występowanie 
wzrasta wraz z wiekiem kobiety. Małe polipy (< 1 cm; 
polipy czynnościowe) mogą ulegać regresji, stąd koniecz-
na jest weryfikacja ultrasonograficzna obecności polipa 
w kolejnych cyklach miesiączkowych przed podjęciem 
decyzji o operacji [143]. W badaniu randomizowanym 
wykazano, że histeroskopowa polipektomia dwukrotnie 
zwiększa prawdopodobieństwo zajścia w ciążę zarówno 
w cyklu samoistnym, jak i podczas inseminacji domacicz-
nej [144]. Brak jest jednoznacznych danych dotyczących 
efektywności polipektomii przed programami zapłodnienia 
pozaustrojowego, jednakże wydaje się, że polip powinien 
zostać usunięty przed rozpoczęciem cyklu stymulowane-
go [138, 142, 145]. Wielkość usuniętego polipa nie ma 
wpływu na poprawę płodności. Istotna natomiast może 
być lokalizacja polipa i najbardziej niekorzystny wpływ na 
płodność mają prawdopodobnie zmiany zlokalizowane 
w okolicy rogów macicy [144, 146].
Podejrzenie polipa endometrialnego w obrazie USG 
powinno zostać potwierdzone badaniem ultrasonogra-
ficznym wykonanym w kolejnym cyklu miesiączkowym, 
najlepiej we wczesnej fazie folikularnej. Jeśli rozpoznanie 
zostanie potwierdzone, zaleca się usunięcie zmian. Jeżeli 
pacjentka zdecyduje inaczej, należy ponownie zapropo-
nować takie postępowanie w przypadku nawracających 
niepowodzeń leczenia.
6.6. Torbiele endometrioidalne jajników
U kobiet z torbielami endometrialnymi o średnicy < 4cm, 
postępowanie operacyjne nie jest rekomendowane ze 
względu na ryzyko obniżenia potencjału rozrodczego 
kobiety oraz znikomy wpływ zabiegów na efekty leczenia 
niepłodności. W trakcie zabiegu pobrania komórek jajo-
wych do zapłodnienia pozaustrojowego należy w miarę 
możliwości unikać punkcji torbieli endometrioidalnych 
[95, 147, 148].
6.7. Zespół policystycznych jajników (PCOS)
Chirurgiczne leczenie zespołu policystycznych jajników 
z zastosowaniem laparoskopii (elektrokauteryzacja, la-
serowy drilling lub częściowa klinowa resekcja jajników) 
może być rozważane wyłącznie u pacjentek, które nie 
odpowiadają na stymulację jajeczkowania oraz preferują 
leczenie operacyjne. Przed zabiegiem pacjentka powinna 
zostać poinformowana o możliwych konsekwencjach 
zabiegu, w tym o ewentualnym obniżeniu płodności 
w jego wyniku.
7. Leczenie męskiej niepłodności
U mężczyzn z hipogonadyzmem hipogonadotropowym 
poprawę płodności uzyskiwano po leczeniu farmakolo-
gicznym preparatami gonadotropin i hCG, a u mężczyzn 
z hiperprolaktynemią po leczeniu agonistami dopami-
ny [149, 150]. U mężczyzn z niewyjaśnioną niepłodnością 
nie zaleca się leczenia za pomocą preparatów androgen-
nych. Dotychczasowe dane dotyczące leczenia w tej gru-
pie pacjentów za pomocą gonadotropin, antyestrogenów 
oraz inhibitorów aromatazy nie są jednoznaczne [151].
Brakuje jednoznacznych dowodów naukowych na 
poprawę płodności u mężczyzn z prawidłowymi wynikami 
spermiogramu, u których wykonano zabiegi usunięcia 
żylaków powrózka nasiennego. Doniesienia naukowe nie 
potwierdzają także, by usunięcie subklinicznych żylaków 
powrózka nasiennego skutkowało poprawą płodności 
mężczyzn. Wyjątek stanowi grupa pacjentów, u których 
zaawansowane zmiany (stopień II i III wg WHO) znacząco 
zwiększają temperaturę w obrębie worka mosznowego 
i u których jednocześnie stwierdza się nieprawidłowe pa-
rametry nasienia. Leczenie operacyjne żylaków powrózka 
nasiennego powinno być zarezerwowane jedynie do tych 
szczególnych przypadków [152, 153].
Prowadzone badania naukowe nie wykazały popra-
wy płodności mężczyzn po leczeniu stanów zapalnych. 
Dowody na dodatni wpływ leczenia preparatami o dzia-
łaniu antyoksydacyjnym i N-acetylokarnityną są na dzień 
dzisiejszy niejednoznaczne [154].
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Azoospermia obstrukcyjna jest wskazaniem do 
pobrania plemników z najądrzy lub — przy braku możli-
wości ich uzyskania — do podjęcia próby ich pozyskania 
bezpośrednio z jąder. W kolejnym etapie możliwe jest 
przeprowadzenie procedury ICSI (intracytoplasmic 
sperm injection) lub poddanie uzyskanego materiału 
kriokonserwacji. W przypadku azoospermii sekrecyjnej, 
możliwe jest jedynie pobranie plemników bezpośrednio 
z tkanki jądra [155, 156].
Wytrysk wsteczny jest wskazaniem do leczenia far-
makologicznego za pomocą sympatykomimetyków lub 
leków antycholinergicznych. Przy braku oczekiwanego 
efektu, zaleca się wykonanie inseminacji wyselekcjono-
wanymi plemnikami uzyskanymi z moczu po uprzedniej 
jego alkalizacji [157].
U pacjentów, u których występuje brak ejakulacji, 
możliwe jest zastosowanie wibro– lub elektrostymulacji 
w ośrodkach z odpowiednim doświadczeniem bądź też 
uzyskanie komórek rozrodczych w wyniku biopsji [158].
Przy azoospermii i braku możliwości pozyskania 
plemników z najądrzy lub jąder, postępowaniem z wyboru 
jest wykonanie inseminacji domacicznych z wykorzysta-
niem nasienia dawcy [159–162].
8. Bank nasienia
Kriokonserwacja nasienia jest metodą z wyboru u pa-
cjentów w wieku rozrodczym przed planowaną radio- 
lub chemioterapią, a także zabiegami operacyjnymi 
potencjalnie mogącymi doprowadzić do upośledzenia 
ich płodności [163]. Każdy pacjent ma prawo do pełnej 
informacji o możliwości zabezpieczenia potencjału 
rozrodczego przed rozpoczęciem działań medycznych 
obarczonych w tym kontekście ryzykiem [164].
Wykorzystanie nasienia dawcy powinno być rozważane 
u pacjentów z azoospermią, jeśli nie ma możliwości po-
zyskania plemników z jąder czy najądrzy oraz mężczyzn, 
u których stwierdza się poważne nieprawidłowości na-
sienia, a także u par, u których ciąży nie uzyskano mimo 
wielokrotnych programów zapłodnienia pozaustrojowego 
z zastosowaniem procedury ICSI i wyborze plemników 
o najwyższym potencjale rozrodczym. Skorzystanie z banku 
nasienia należy także przedyskutować z pacjentami przy ist-
niejących przeciwwskazaniach do ICSI. Przy wysokim ryzyku 
przeniesienia choroby genetycznej na potomstwo, zalecane 
jest wykorzystanie nasienia dawcy lub zapłodnienie poza-
ustrojowe nasieniem partnera z zastosowaniem diagnostyki 
preimplantacyjnej. Przed wykonaniem zabiegu konieczne 
jest przeprowadzenie poradnictwa genetycznego.
Procedura doboru dawców nasienia oraz badań, któ-
rym powinni być poddani podczas kwalifikacji medycznej, 
jest precyzyjnie określona w obowiązującej w Polsce 
ustawie o leczeniu niepłodności oraz rozporządzeniach 
do tego aktu. Materiał od dawcy musi pochodzić z ban-
ków nasienia, licencjonowanych zgodnie z obowiązują-
cym prawem [165].
9. Inseminacja domaciczna
Klasyczne wskazania do inseminacji domacicznej obej-
mują: zaburzenia upłynnienia nasienia, zaburzenia 
ejakulacji (w tym wsteczna ejakulacja), problemy ze 
współżyciem, czynnik szyjkowy oraz korzystanie z na-
sienia dawcy z uwagi na czynnik męski niepłodności 
[113, 166, 167]. Przeprowadzenie zabiegu wymaga 
wcześniejszej oceny budowy anatomicznej narządu 
rodnego, a w szczególności potwierdzenia drożności 
jajowodów [27, 166, 167]. Pacjentka wraz z partnerem 
może podjąć decyzję o inseminacji w niepłodności nie-
określonej, przy umiarkowanym czynniku męskim oraz 
przy braku wskazań, a także gdy nie przeprowadzono 
wcześniej badania drożności jajowodów, o ile jest w pełni 
świadoma ewentualnych skutków swoich wyborów oraz 
szacowanej skuteczności procedury [112, 115, 168].
Zastosowanie inseminacji w cyklu naturalnym w le-
czeniu niepłodności nieokreślonej i/lub endometriozie 
I lub II stopnia charakteryzuje niewielka skuteczność, 
która jest porównywalna do postępowania wyczekują-
cego [112, 168].
Inseminację, w zależności od sytuacji klinicznej, 
można wykonać w cyklu naturalnym lub stymulowanym 
[112, 169, 170]. Stymulacja owulacji przed inseminacją 
jest dopuszczalna i może zwiększać skuteczność zabiegu, 
jednak powinna być stosowana jedynie w sytuacji obecności 
co najwyżej 3. przedowulacyjnych pęcherzyków jajnikowych. 
Większa liczba pęcherzyków może znacznie zwiększać ryzy-
ko wystąpienia ciąży wielopłodowej. Przed rozpoczęciem le-
czenia para powinna zostać poinformowana zarówno o jego 
spodziewanej skuteczności, jak i możliwych powikłaniach.
Leczenie niepłodności metodą inseminacji doma-
cicznej powinno być proponowane w maksymalnie 
3 cyklach. Wykonywanie kolejnych inseminacji może 
być przeprowadzane na prośbę pacjenta. Należy przy 
tym poinformować parę, że kolejne cykle inseminacji 
mają niższą skuteczność niż pierwsze trzy cykle [171]. 
Rutynowe podawanie progestagenów po inseminacji 
nie znajduje uzasadnienia w opracowaniach naukowych 
z wyjątkiem cykli, w których przeprowadzono stymulację 
gonadotropinami, tu jest uzasadnione [172].
10. Zapłodnienie pozaustrojowe
10.1. Wskazania, kwalifikacja 
i przygotowanie do procedury
Metoda pozaustrojowego zapłodnienia ma udowodnio-
ną najwyższą skuteczność spośród wszystkich metod 
leczenia niepłodności.
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Wskazania do leczenia metodą pozaustrojowego 
zapłodnienia obejmują wszystkie przyczyny powodujące 
niepłodność.
Pozaustrojowe zapłodnienie jest metodą z wyboru 
u par z:
 — nieodwracalnie uszkodzonymi jajowodami,
 — brakiem jajowodów,
 — umiarkowaną i zaawansowaną endometriozą III i IV 
stopnia,
 — poważnym czynnikiem męskim: przy ciężkiej oligoas-
thenozoospermii lub azoospermii przy zachowanej 
spermatogenezie.
Wskazaniami do leczenia metodą pozaustrojowego 
zapłodnienia w kolejnym etapie postępowania są nie-
skuteczne leczenie zachowawcze lub operacyjne u par z:
 — umiarkowanym czynnikiem męskim, endometriozą 
I i II stopnia,
 — niepłodnością niewyjaśnionego pochodzenia,
 — czynnikiem jajowodowym, zaburzeniami jajeczko-
wania.
U płodnych par wskazaniem do pozaustrojowego 
zapłodnienia są:
 — odroczona płodność ze wskazań lekarskich (oncofer-
tility, postępujące niszczenie jajników, inne leczenie 
uszkadzające jajniki),
 — nosicielstwo zmian genetycznych recesywnych przez 
obu partnerów powodujących ciężkie, nieodwracalne 
wady lub choroby u potomstwa,
 — nosicielstwo chorób wirusowych u par tnera 
[173–176].
Zapłodnienie in vitro można wykonać metodą kla-
syczną poprzez dodanie do komórek jajowych przygoto-
wanych plemników lub metodą mikroiniekcji plemnika 
do komórki jajowej.
Klasyczne zapłodnienie metodą zapłodnienia po-
zaustrojowego stosuje się u par, u których partner ma 
prawidłowe wyniki badania nasienia. Czynnik męski jest 
wskazaniem do zastosowania mikroiniekcji plemnika do 
komórki jajowej [177–182].
Obecnie metoda klasyczna jest coraz częściej zastę-
powana mikroiniekcją plemnika do cytoplazmy komórki 
jajowej (ICSI) ze względu na mniejsze ryzyko braku 
zapłodnienia komórek jajowych. Mikroiniekcja plemnika 
ICSI jest rekomendowana w pozostałych wskazaniach 
oraz po niepowodzeniach klasycznego zapłodnienia 
pozaustrojowego [178, 183–185]. ICSI z wykorzysta-
niem plemników pobranych z jądra lub najądrzy jest 
postępowaniem z wyboru [186, 187].
U pacjentów z nieobstrukcyjną azoospermią lub 
ciężką oligoastenoteratozoospermią (liczba plemników 
poniżej 5 mln) przed rozpoczęciem leczenia metodą 
zapłodnienia pozaustrojowego należy wykonać badanie 
kariotypu. Rekomenduje się również analizę mikrodele-
cji chromosomu Y w regionie AZF. Badania genetyczne 
w kierunku mutacji genu CFTR rekomendowane są 
u mężczyzny z rozpoznanym obustronnym wrodzonym 
brakiem nasieniowodów (CBAVD) [188–192].
Przed przystąpieniem do leczenia metodą zapłodnie-
nia pozaustrojowego należy ocenić rezerwę jajnikową, 
aby wybrać indywidualny sposób kontrolowanej hiper-
stymulacji jajników.
Przed procedurą należy ustalić czy nie ma czynników 
mogących negatywnie wpływać na skuteczność lecze-
nia i które można wyeliminować (na przykład palenie 
papierosów, otyłość, wodniaki jajowodów, mięśniaki 
podśluzówkowe macicy) [193].
Zgodnie z obowiązującym prawem, procedurę za-
płodnienia pozaustrojowego powinno poprzedzać zapro-
ponowanie wykonania u obojga partnerów testów sero-
logicznych w kierunku infekcji szczegółowo określonych 
w rozporządzeniu do obowiązującej w Polsce ustawy 
o leczeniu niepłodności [165].
10.2. Stymulacja jajeczkowania  
i protokoły stymulacyjne
Skuteczność leczenia niepłodności metodą zapłodnienia 
pozaustrojowego w znaczącym stopniu zależy od wyniku 
kontrolowanej hiperstymulacji jajników — COH. Jej celem 
jest umożliwienie pobrania optymalnej liczby dojrzałych 
komórek jajowych [194]. Zapłodnienie pozaustrojowe 
w cyklu naturalnym nie powinno być proponowane jako 
metoda z wyboru ze względu na niską szansę powo-
dzenia procedury (wyjątek stanowią pacjentki z niską 
rezerwą jajnikową, u których stymulacja owulacji nie wy-
wołuje rozwoju większej liczby pęcherzyków niż w trakcie 
naturalnego cyklu) [195–197].
Przeprowadzenie skutecznej kontrolowanej hiper-
stymulacji jajników w programie zapłodnienia poza-
ustrojowego umożliwia uzyskanie wzrastania wielu 
pęcherzyków jajnikowych i pobrania wielu dojrzałych 
komórek jajowych. Jest to możliwe dzięki wyłączeniu 
endogennej funkcji osi podwzgórze-przysadka-jajnik, 
co uzyskuje się podając leki z grupy analogów agoni-
stycznych lub antagonistycznych GnRH; stanowi to też 
podstawę podziału protokołów stymulacyjnych. Najczęś-
ciej stosowane są klasyczne protokoły długie i krótkie 
z analogiem GnRH oraz antagonistyczne z antagonistą 
GnRH. Ostatnio podejmuje się próby stosowania w tym 
celu także gestagenów, wtedy jednak transfer zarodka 
musi być odroczony [198–206].
Nie ma obecnie jednoznacznych danych wskazu-
jących na wyższość konkretnego typu protokołu sty-
mulacyjnego czy rodzaju zastosowanych gonadotropin 
i analogów GnRH w grupie kobiet o prawidłowej odpo-
wiedzi. Rekomenduje się, aby dążyć do indywidualizacji 
kontrolowanej hiperstymulacji jajników co do dawki 
początkowej gonadotropin i wyboru protokołu stymula-
cji. W wyborze protokołu i ustalaniu dawki początkowej 
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zaleca się uwzględnienie oceny rezerwy jajnikowej (AMH, 
AFC, FSH), wieku pacjentki, jej BMI oraz danych z wywia-
du i sytuacji klinicznej [207–212].
Wykazano jednak, że kobiety z dobrym rokowaniem 
mogą osiągnąć większe korzyści po zastosowaniu pro-
tokołu długiego z agonistą GnRH. Podobnie pacjentki 
ze znaczną asynchronią pęcherzyków antralnych na 
początku stymulacji oraz endometriozą bardziej skorzy-
stają na zastosowaniu u nich długiego lub ultradługiego 
protokołu z agonistą GnRH. W grupie kobiet o gorszym 
rokowaniu (starsze pacjentki, z niską rezerwą jajnikową, 
palaczki) lepszych wyników leczenia można oczekiwać 
po zastosowaniu protokołu krótkiego z agonistami GnRH 
lub protokołu z antagonistami GnRH. U kobiet po 35. 
roku życia należy rozważyć zastosowanie gonadotropin 
z aktywnością LH [193, 194, 199–202, 213].
U kobiet, u których ryzyko zespołu hiperstymulacji 
jajników (OHSS) jest duże, rekomenduje się zastoso-
wanie protokołu z antagonistą GnRH i indukcję piku 
owulacyjnego analogiem GnRH lub spersonalizowanych 
nowych rozwiązań [198, 206, 214, 215].
Kontrolowana hiperstymulacja jajników jest prowadzo-
na w celu pobrania (w zależności od wskazań) dojrzałych 
komórek jajowych o zachowanym potencjale rozrodczym.
Rutynowo należy ją zakończyć po stwierdzeniu 
obecności co najmniej 3 dojrzałych pęcherzyków. Nie 
udowodniono korzyści rutynowego oznaczania stężenia 
estradiolu podczas monitorowania reakcji na kontrolo-
waną hiperstymulację jajników.
Nie wykazano znaczących różnic pomiędzy gonado-
tropinami przysadkowymi a rekombinowanymi. Jedno-
cześnie brakuje szeroko zakrojonych badań dotyczących 
zastosowania gonadotropin biopodobnych. Aktywność po-
szczególnych leków znacząco różni się ze względu na ich 
budowę. Z uwagi na powyższe, efektywne zastosowanie 
poszczególnych leków zależy w dużej mierze od doświad-
czenia klinicysty, a każdorazowe wprowadzenie do terapii 
innych niż typowe preparatów wymaga zwiększonej uwagi.
U pacjentek z rozpoznaniem choroby nowotworo-
wej rekomenduje się rozpoczęcie stymulacji jajeczkowa-
nia w dniu, w którym pacjentka zgłosiła się do ośrodka 
z uwzględnieniem dnia cyklu (od pierwszych dni cyklu lub 
w fazie lutealnej). U pacjentek z chorobą nowotworową po-
tencjalnie estrogenozależną zaleca się podawanie dodatko-
wo letrozolu w celu zmniejszenia produkcji estradiolu [203].
10.3. Przeniesienie zarodka do 
macicy, receptywność endometrium 
i suplementacja fazy lutealnej
Przeniesienie zarodka do macicy i receptywność 
endometrium
Sposób przeniesienia zarodka do macicy (embrio-
transfer) oraz zapobieganie niewydolności lutealnej są 
kluczowymi czynnikami wpływającymi na skuteczność 
leczenia metodami rozrodu wspomaganego medycznie 
[216–218].
W warunkach prawidłowych w pierwszej fazie cyklu en-
dometrium wzrasta pod wpływem estrogenów. Towarzyszy 
temu zwiększone uwodnienie śluzówki, co odzwierciedla 
jej hypoechogenny obraz w badaniu USG. Pod koniec fazy 
follikularnej endometrium wykazuje charakterystyczny tzw. 
„trójfazowy” obraz w ultrasonografii (tri-laminar pattern), 
który zanika w dniu owulacji. W związku z pojawieniem 
się progesteronu endometrium staje się hyperechogenne. 
Ostatnio coraz częściej zwraca się uwagę na czynność 
błony śluzowej macicy, czego wyrazem jest międy innymi 
jej kurczliwość. Biorąc pod uwagę powyższe, wydaje się, 
że niezbędna jest ocena co najmniej trzech ultrasonogra-
ficznych cech błony śluzowej macicy: grubości, struktury 
oraz echogeniczności [217, 219, 220].
Brak jest dowodów klinicznych na skuteczność 
zastosowania: estrogenów, kwasu acetylosalicylowe-
go, sildenafilu, pentoksyfiliny, tokoferolu (witaminy E), 
letrozolu, kontrolowanego uszkodzenia endometrium 
(scratching), domacicznego wlewu GCSF (granulocyte-
-colony-stimulating factor) oraz domacicznego wlewu 
hCG w poprawie receptywności endometrium. Dlatego 
też nie rekomenduje się ich stosowania w rutynowej 
praktyce. Wskazuje się natomiast na potencjalną korzyść 
z zastosowania analogów receptora oksytocynowego 
oraz wazopresynowego, w przypadkach nadmiernej 
czynności skurczowej macicy [220–222]. Strategia 
działania powinna być uzależniona od szczegółowych 
uwarunkowań klinicznych, osobistego doświadczenia 
oraz aktualnych wyników badań klinicznych [222–227].
Wobec wysokiej efektywności transferu zarodków 
mrożonych, w ostatnich latach obserwuje się tendencję 
do rezygnacji z transferu zarodków w cyklach stymulowa-
nych na rzecz kriokonserwacji zarodków i odroczonego 
transferu zarodków [228, 229]. Strategia ta, określana 
mianem freeze all, jest stosowana zazwyczaj w sytuacji 
zagrożenia zespołem hyperstymulacji jajników (OHSS), 
jednak może być z powodzeniem stosowana w celu opty-
malizacji wyników leczenia u pacjentek z nieprawidłowym 
obrazem endometrium [230, 231]. Wykazano w wielu 
badaniach klinicznych, że takie postępowanie pozwala 
zwiększyć kumulacyjny odsetek ciąż oraz skrócić czas 
do uzyskania potomstwa [232–234].
Istnieją dowody na mniejszą skuteczność transferu 
u pacjentek, u których endometrium jest ,,wąskie” (to 
znaczy ma mniej niż 6 mm grubości w dniu piku owu-
lacyjnego), gdy nie wykazuje w końcu fazy folikularnej 
trójfazowego obrazu w USG, a różnica w „gotowości” do 
implantacji pomiędzy macicą a zarodkiem jest większa 
niż 2 dni. Podkreśla się znaczenie synchronizacji rozwoju 
maciczno-zarodkowego w zapewnieniu optymalnych 
wyników leczenia [235–237].
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W zakresie techniki wykonania transferu zarodka 
zaleca się stosowanie miękkich kateterów transfero-
wych w celu zmniejszenia traumatyzacji endometrium. 
Preferowane jest wykonywanie tzw. transferów „niskich” 
lub „pośrednich”. Największą skuteczność procedury 
i najmniejsze odsetki ciąż pozamacicznych obserwuje 
się przy umiejscowieniu zarodka w 2/3 dolnej części 
jamy macicy oraz unikaniu kontaktu kateteru z dnem 
jamy macicy. Transfer można przeprowadzać również pod 
kontrolą USG, szczególnie przy tak zwanych „trudnych 
transferach”. Wydaje się pomocne dokonanie dokładne-
go pomiaru kanału oraz jamy macicy za pomocą USG i/
lub przeprowadzenie próbnego transferu (mock transfer). 
Wcześniejsze rozpoznanie szczegółów technicznych 
przeprowadzenia zabiegu może korzystnie wpływać na 
zwiększenie skuteczności leczenia. Należy jednak pa-
miętać, że jednym z głównych czynników warunkujących 
powodzenie embriotransferu jest doświadczenie lekarza 
wykonującego zabieg [238–243].
U młodych pacjentek (< 35 r.ż.) dopuszczalny jest 
transfer do jamy macicy jednego zarodka, a u pacjentek 
starszych — maksymalnie dwóch zarodków. Zmniejsza to 
ryzyko powikłań w przebiegu ciąży oraz zmniejsza ryzyko 
komplikacji zdrowotnych noworodków [244].
U kobiet ze zmniejszoną szansą na uzyskanie ciąży 
(nieoptymalne wyniki embriologiczne, uprzednie niepo-
wodzenia implantacji) możliwe jest przeniesienie dwóch 
zarodków także u pacjentek poniżej 35. roku życia. 
Zarodki z zachowanym potencjałem rozwojowym, które 
nie zostały przetransferowane do macicy muszą zostać 
poddane kriokonserwacji [245, 246].
Suplementacja fazy lutealnej
Implantacja zarodka o zachowanym potencjale rozwo-
jowym zależy od właściwej odpowiedzi endometrium na 
estrogeny w fazie folikularnej, synchronizacji rozwoju en-
dometrium z rozwojem zarodka oraz właściwej ekspozycji 
na progesteron w fazie lutealnej [247, 248].
W warunkach fizjologicznych wzrost stężenia proge-
steronu ma miejsce 36 godzin po piku LH, co determi-
nuje uzyskanie zdolności do ,,przyjęcia” zarodka w 6.–7. 
dniu od zapłodnienia komórki jajowej (receptywność 
macicy). Przedwczesny w stosunku do piku LH wzrost 
stężenia progesteronu w surowicy (> 1,5 ng/ml) wiąże 
się ze zmniejszonymi wskaźnikami implantacji, co jest 
tłumaczone brakiem synchronizacji w przygotowaniu 
endometrium i rozwojem zarodka [249–251]. Właściwe 
stężenie progesteronu w fazie lutealnej ma wpływ na 
skuteczną implantację zarodka i utrzymanie wczesnej 
ciąży poprzez indukcję przemiany doczesnowej oraz 
stabilizację endometrium [252–255].
Mimo wielu badań, ciągle nie ma powszechnie akcep-
towalnych kryteriów dla rozpoznania niewydolności fazy 
lutealnej (LPD, luteal phase defect) oraz oceny efektyw-
ności suplementacji (LPS, luteal phase suplementation). 
Jedynym parametrem powszechnie akceptowalnym dla 
diagnozy LPD jest skrócenie fazy lutealnej definiowa-
nej jako wystąpienie krwawienia lub plamienia przed 
9. dniem po owulacji [256, 257].
Kontrolowana hiperstymulacja jajeczkowania zawsze 
powoduje LPD, co jest spowodowane blokowaniem wy-
dzielania LH przez wysokie stężenia steroidów płciowych 
w późnej fazie folikularnej oraz wczesnej fazie lutealnej 
i nie zależy od stosowanych analogów GnRH [216, 258]. 
Niewydolność lutealna pojawia się zazwyczaj w 7.–8. dniu 
po piku owulacyjnym, co może być istotną wskazówką 
terapeutyczną [259]. Szczególnie jest to widoczne w cy-
klach z antagonistą GnRH, gdzie pik owulacyjny LH jest 
indukowany agonistą GnRH. Brak efektywnej suplemen-
tacji fazy lutealnej w takich cyklach wiąże się z krytycznie 
niskimi wskaźnikami ciąż klinicznych [260].
Proponuje się różne opcje terapeutyczne w celu 
zapobiegania LPD [261–264], których celem jest uzy-
skanie odpowiedniej ekspozycji na progesteron w fazie 
lutealnej [265]. W chwili obecnej stosowane jest poda-
wanie naturalnego progesteronu, w postaci tabletek 
doustnych, iniekcji domięśniowych i podskórnych, a tak-
że preparatów dopochwowych [266]. Uważa się, że ta 
ostatnia forma podania leku jest równie skuteczna, jak 
domięśniowa, a ponadto pozbawiona wad związanych 
z iniekcjami [267, 268]. Niższe stężenie progesteronu 
w surowicy, a wyższe wysycenie nim macicy jest uwa-
żane za korzystne, chociaż nie ma bezpośredniego 
dowodu, że skuteczność implantacji zależy jedynie od 
mechanizmów macicznych [269]. Wprost przeciwnie, 
coraz częściej podkreśla się rolę stężenia progesteronu 
w surowicy i jego wpływ na mechanizmy immunolo-
giczne zapewniające właściwy przebieg implantacji, co 
usprawiedliwia również dodatkową drogę podawania 
tego hormonu poza dopochwową. Konieczne są dalsze 
badania [227, 254, 270–272].
Liczne badania kliniczne potwierdzają istotnie wyższe 
stężenia progesteronu w fazie lutealnej pacjentek ciężar-
nych w porównaniu do nieciężarnych [268, 273, 274]. 
W związku z powyższym, nie jest błędem monitorowanie 
fazy lutealnej oraz indywidualizacja suplementacji fazy 
lutealnej [224, 275–277].
Podawanie gestagenów rozpoczyna się najczęściej 
w dniu pobrania komórek jajowych lub dzień później 
i jest kontynuowane co najmniej do czternastego dnia 
[278, 279].
Pośrednie formy zapobiegania LPD polegają na 
stymulacji ciałka żółtego do produkcji progesteronu 
[259, 280]. W tym celu stosowane jest podawanie 
preparatów GnRHa oraz hCG. W związku z istotnym 
ryzykiem wystąpienia zespołu hiperstymulacji jajników 
(OHSS) suplementacja hCG nie jest obecnie powszech-
nie rekomendowana. Podjęto również próby stosowania 
126
Ginekologia i Perinatologia Praktyczna 2018, tom 3, nr 3
www.journals.viamedica.pl/ginekologia_perinatologia_prakt
w tym celu rLH. Skuteczność tej formy zapobiegania LPD 
wymaga dalszych badań [280–282].
Podsumowując, w celu zapobiegania niewydolności 
lutealnej rekomenduje się obecnie podawanie natural-
nego progesteronu w postaci tabletek dopochwowych 
(300–800 mg/dobę), żeli dopochwowych (90 mg/dobę), 
iniekcji podskórnych (25 mg/dobę) i domięśniowych 
(60–100 mg/dobę). Spośród syntetycznych gestage-
nów odpowiednią skuteczność zapewnia dydrogesteron 
(20–40 mg/dobę) [283–286], a z innych leków — w wy-
branych przypadkach hCG w dawce 1000–1500 IU [287]. 
Wobec braku wyższości którejkolwiek terapii nad innymi 
pod względem skuteczności, decyzja terapeutyczna zale-
ży od lekarza i preferencji pacjentki [288–291].
10.4. Mrożenie zarodków
Zarodki z zachowanym potencjałem rozwojowym powsta-
łe w wyniku programu zapłodnienia pozaustrojowego, 
a niepodane pacjentce podczas transferu są obligato-
ryjnie każdorazowo kriokonserwowane — metodą po-
wolnego mrożenia albo witryfikacji. Program transferów 
mrożonych zarodków zwiększa skumulowaną częstość 
ciąż [228, 292–304].
10.5. Leczenie niepłodności u pacjentek 
z przedwczesną niewydolnością jajników
U pacjentek z przedwczesną niewydolnością jajników (POI, 
prematureh ovarian insufficiency) oraz z powtarzającym się 
całkowitym brakiem zapłodnień (TFF, total fertilization failu-
re) lub wielokrotnym brakiem powodzenia po zapłodnieniu 
pozaustrojowym z zastosowaniem własnych komórek jajo-
wych, optymalne rokowanie na ciążę zapewnia skorzystanie 
z komórek jajowych darowanych przez zdrową anonimową 
dawczynię lub skorzystanie z dawstwa zarodka. Dawczynią 
komórki jajowej może zostać pacjentka stymulowana w pro-
gramie zapłodnienia pozaustrojowego, ale skuteczność 
takiego postępowania jest niższa niż w przypadku pobrania 
komórek jajowych od zdrowych kobiet niemających zabu-
rzeń płodności. Darowane zarodki przenosi się do jamy 
macicy po substytucyjnym przygotowaniu endometrium do 
implantacji [305–307].
11. Diagnostyka preimplantacyjna (PGD)
Diagnostyka preimplantacyjna polega na przeprowadze-
niu badań genetycznych gamet lub zarodków przed ich 
transferem do macicy. Procedura obejmuje pobranie 
materiału i przeprowadzenie diagnostyki genetycznej 
w wyniku, której można zidentyfikować nieprawidłowe 
genetycznie gamety lub zarodki. Jej wykonanie ma na 
celu ograniczenie ryzyka przeniesienia zmian genetycz-
nych na potomstwo przez ich nosicieli. Zastosowanie 
diagnostyki preimplantacyjnej zmniejsza ryzyko straty 
ciąży oraz zwiększa szanse na urodzenie zdrowego 
dziecka. Diagnostyka genetyczna zarodków stosowana 
jest również w celu ograniczenia ryzyka zespołów wad 
genetycznych, po wcześniejszej konsultacji genetycznej.
11.1. Bezpieczeństwo procedury 
i skutki dla zdrowia dzieci poczętych 
z zastosowaniem PGD
Najnowsze badania nad zastosowaniem diagnostyki 
preimplantacyjnej wykazują, że jest to skuteczna metoda 
zapobiegająca przenoszeniu do macicy wadliwych gene-
tycznie zarodków. Jednocześnie jest ona bezpieczna dla 
zarodków poddawanych diagnostyce.
W ramach przeprowadzonych dotychczas badań 
grup dzieci w wieku do 4. roku życia oraz metaanalizy 
18 badań na temat rozwoju dzieci do 9. roku życia 
nie stwierdzono różnic w rozwoju psychicznym i psy-
choruchowym dzieci urodzonych po przeprowadzeniu 
zapłodnienia pozaustrojowego z PGD oraz urodzonych 
w wyniku rozrodu naturalnego. Nie stwierdzono żadnych 
negatywnych działań ubocznych zastosowania badań 
PGD, w tym wpływu na wzrost, wrodzone malformacje, 
zachowanie, rozwój psychiczny i psychoruchowy ani na 
zwiększenie częstości przyjęć na oddziały intensywnej 
opieki perinatalnej [308–311].
11.2. Analizowany materiał i stosowane 
metody
Obecnie diagnostykę najczęściej wykonuje się na za-
rodkach w stadium blastocysty. Polega ona na pobraniu 
komórek trofoektodermy (z której rozwija się łożysko) 
z pominięciem komórek węzła zarodkowego (z których 
rozwija się płód). W szczególnych sytuacjach klinicznych 
diagnostykę można wykonać na zarodkach 3-dniowych 
(biopsja blastomeru) lub komórkach jajowych w stadium 
II metafazy podziału mejotycznego (biopsja pierwszego 
lub drugiego ciałka kierunkowego) [312–314].
Obecnie stosowane są następujące metody diagno-
styczne — FISH (fluorescencyjna hybrydyzacja in situ), 
QF–PCR (ilościowa fluorescencyjna łańcuchowa reakcja 
polimerazy), mikromacierze oraz sekwencjonowanie 
sangerowskie i sekwencjonowanie następnej generacji 
(NGS). Jedynie metoda sekwencjonowania następnej 
generacji umożliwia przeprowadzenie dowolnych za-
planowanych badań z materiału uzyskanego podczas 
pojedynczej biopsji zarodka, a uzyskiwane wyniki cechuje 
wysoki poziom czułości i wiarygodności.
11.3. Wskazania i zastosowanie
Diagnostyka preimplantacyjna w praktyce klinicznej 
znajduje zastosowanie w następujących przypadkach:
1. PGD (preimplantation genetic diagnosis). W klasycz-
nym i podstawowym wskazaniu, w celu zapobiegania 
wystąpieniu u potomstwa osób z obciążeniem gene-
tycznym wrodzonych chorób genetycznych – jednoge-
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nowych lub wynikających z rearanżacji chromosomów 
(translokacje, część inwersji) [315–317].
2. PGT-A (preimplantation genetic testing for aneuplo-
idy) lub PGS (preimplantation genetic screening). 
Wykazano, że tylko 30% naturalnych koncepcji koń-
czy się urodzeniem zdrowego dziecka [318, 319], 
a aneuploidie są najczęstszymi zaburzeniami chro-
mosomowymi u ludzi i najczęstszą przyczyną poro-
nień oraz wad wrodzonych u dzieci [320, 321].
Celem zwiększenia szans na urodzenie zdrowego 
dziecka w rodzinach bez wykrytych obciążeń genetycz-
nych, w których z różnych powodów (wieku, wielokrotnego 
braku implantacji zarodków, wielokrotnych poronień, 
zaburzeń genetycznych wykrytych w materiale z poronień 
lub urodzenia dziecka z chromosomową aneuploidią) 
testuje się zarodki pod względem prawidłowej liczby 
chromosomów (tak zwany screening genetyczny zarod-
ków — PGT–A/PGS).
3. W niektórych wyjątkowych sytuacjach klinicznych, 
diagnostyka preimplantacyjna znajduje zastosowanie 
w doborze HLA przyszłego dziecka z jednoczesnym 
wykluczeniem ryzyka choroby genetycznej, celem 
umożliwienia transplantacji komórek macierzystych 
choremu genetycznie rodzeństwu. Ten rodzaj wska-
zań budzi jednak wiele etycznych kontrowersji i nie 
jest powszechnie akceptowany [322–325].
11.4. Skuteczność i ograniczenia diagnostyki
Na podstawie dostępnej literatury można stwierdzić, 
że diagnostyka preimplantacyjna (PGD) w kierunku 
mutacji w pojedynczych genach czy rearanżacji chromo-
somowych jest skutecznym narzędziem zapobiegania 
chorobom genetycznym u potomstwa osób będących 
nosicielami ww. zmian [326–330].
Wykazano, że screening genetyczny zarodków w kie-
runku aneuploidii PGT–A/PGS nie zwiększa szansy na 
ciążę w przeliczeniu na próbę leczenia (tak zwanego 
kumulacyjnego odsetka ciąż) [313]. Przeprowadzone ba-
dania udowodniły jednak, że dzięki tej metodzie poprzez 
wybór euploidalnego zarodka do transferu można zwięk-
szyć szansę na implantację oraz zmniejszyć ryzyko straty 
ciąży u pacjentek w zaawansowanym wieku [331, 332].
W praktyce PGT-A może potencjalnie skrócić czas do 
uzyskania ciąży z zarodków powstałych w wyniku jednej 
stymulacji jajeczkowania. Może być to ważne u osób z per-
spektywą krótkiego czasu reprodukcyjnego. Z drugiej stro-
ny nadal istnieją wątpliwości czy działanie to rzeczywiście 
skraca czas do uzyskania ciąży. Wynika to z konieczności 
kriokonserwacji zarodków do czasu uzyskania wyniku 
badania genetycznego i wykonania transferu, co z kolei 
wydłuża cały cykl leczniczy [333, 334].
Niektóre publikacje wykazały niedoskonałości meto-
dy PGT-A spowodowane uwarunkowaniami biologicznymi, 
czyli dość często występującym zjawiskiem mozaikowa-
tości zarodków [335], jak również możliwością alokacji 
niosących błąd genetyczny blastomerów do trofoblastu, 
który jest poddawany badaniu [336, 337].
Z uwagi na mnogość czynników mogących oddziały-
wać na implantację, różnice w standardzie diagnostycz-
nym oraz rozbieżności w doniesieniach naukowych, nie 
rekomenduje się rutynowego przeprowadzania badań 
PGT-A u pacjentów kwalifikowanych do leczenia metodą 
zapłodnienia pozaustrojowego.
Na etapie kwalifikacji do badań PGT-A/PGD należy 
z parą omówić wszystkie aspekty i ograniczenia diagno-
styki, zaznaczając, że nawet przy zastosowaniu najbar-
dziej zaawansowanych technicznie metod diagnostyki 
genetycznej, istnieją biologiczne uwarunkowania, które 
mogą być źródłem wątpliwości interpretacyjnych. O wyżej 
wymienionych kwestiach pacjenci powinni być w sposób 
szczegółowy i dla nich zrozumiały poinformowani.
12. Naprotechnologia
Naprotechnologia jest polskim określeniem zastrzeżone-
go znaku towarowego NaProTechnology. Znak ten został 
zastrzeżony przez ośrodek zajmujący się naturalnym 
planowaniem płodności — Instytut Papieża Pawła VI. 
Naprotechnologia wykorzystuje metody naturalnej oce-
ny płodności zgodnie zasadami akceptowanymi przez 
kościół katolicki [338]. Zakłada, że po ustaleniu powodu 
niepłodności należy zastosować leczenie przyczynowe, 
zachowawcze lub operacyjne.
Metoda ta z założenia, z przyczyn wyłącznie ideolo-
gicznych, odrzuca uznane metody leczenia niepłodności, 
takie jak inseminacja czy zapłodnienie pozaustrojowe. 
W związku z powyższym, postępowanie w jej ramach 
nie przyniesie efektów międy innymi u kobiet z obniżo-
ną rezerwą jajnikową, zaawansowaną endometriozą, 
niedrożnością lub ograniczeniem drożności jajowodów, 
w przypadku stwierdzenia męskiego czynnika niepłodno-
ści (na przykład znacznie obniżone parametry nasienia), 
a także niepłodności nieokreślonej.
W bazach medycznych odnaleziono dwie oryginalne 
publikacje na temat naprotechnologii. Nie wykazano 
w nich skuteczności tej metody za pomocą prawidłowej 
metodologii i analizy statystycznej [339, 340]. Fakt ten 
jest również odzwierciedlony w negatywnej opinii AOTMiT-
-u [341]. Termin naprotechnologia nie został również 
opisany w dostępnych rekomendacjach europejskich 
i światowych towarzystw naukowych [54, 342].
W związku z brakiem wiarygodnych badań klinicznych 
nad skutecznością naprotechnologii jako standardu po-
stępowania leczniczego oraz opisanymi ograniczeniami 
tej strategii postępowania, naprotechnologia nie jest 
rekomendowanym standardem leczenia niepłodności. 
Należy podkreślić, że niepotrzebne odkładanie decyzji 
o rozpoczęciu leczenia zgodnie z medycyną opartą 
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na dowodach naukowych może przyczynić się między 
innymi do spadku rezerwy jajnikowej, a w szczególnych 
sytuacjach — do całkowitej utraty szans na posiadanie 
potomstwa.
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